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SUHRN CHARAKTERISTICKYCH VLASTNOSTI LIEKU

1. NAZOV LIEKU

Nolpaza 20 mg

gastrorezistentné tablety

2. KVALITATIVNE A KVANTITATIVNE ZLOZENIE

Kazda gastrorezistentna tableta obsahuje 20 mg pantoprazolu (vo forme seskvihydratu sodnej soli
pantoprazolu).

Pomocna latka so znamym tcinkom:
- sorbitol: 18 mg/tableta

Uplny zoznam pomocnych latok, pozri ¢ast’ 6.1.

3. LIEKOVA FORMA
Gastrorezistentna tableta.

Svetlo hnedastoZlta, ovalna, mierne bikonvexna tableta.

4. KLINICKE UDAJE

4.1 Terapeutické indikacie

Kratkodoba liecba priznakov refluxu (napr. palenie zahy, regurgitacia kyseliny) u dospelych.
4.2 Davkovanie a sposob podavania

Déavkovanie

Odporucana davka je 20 mg pantoprazolu (jedna tableta) denne.

Na zlepsenie priznakov moze byt potrebné uzivat tablety d’alSie 2 — 3 nasledujuce dni. Po iplnom
ustupe priznakov sa ma liecba ukon¢it’. Bez konzultacie s lekarom nesmie liecba trvat’ dlhsie ako

4 tyzdne.

Pacienta treba poucit, Ze ak po 2 tyzdnoch nepretrzitej lieCby neddjde k Ziadnemu tstupu priznakov,
musi sa poradit’ s lekarom.

Osobitné skupiny pacientov

Stars$i pacienti, pacienti s poruchou funkcie pecene a pacienti s poruchou funkcie obli¢iek
U starSich pacientov alebo u pacientov s poruchou funkcie oblic¢iek alebo pecene nie je potrebna
uprava davky.

Pediatricka populacia
Neodporuca sa pouzivat’ Nolpazu 20 mg u deti a dospievajucich mladSich ako 18 rokov kvoli
nedostato¢nym tdajom o bezpe¢nosti a ti¢innosti.
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Sposob podavania
Nolpaza 20 mg gastrorezistentné tablety sa nesmu hryzt’ ani drvit, maja sa prehltntt’ celé pred
jedlom a zapit tekutinou.

4.3 Kontraindikacie
Precitlivenost’ na lie¢ivo alebo na ktorukol'vek z pomocnych latok uvedenych v ¢asti 6.1.

Neodporuca sa subezné podavanie pantoprazolu s inhibitormi HIV protedz, ktorych absorpcia je
zavisla od kyslého pH v zaludku, ako su atazanavir, nelfinavir a to z dévodu vyrazného znizenia ich
biologickej dostupnosti (pozri Cast’ 4.5).

4.4 Osobitné upozornenia a opatrenia pri pouzivani
Pacientov treba poucit’, aby sa poradili s lekdrom:

- pri neoCakévanom znizeni telesnej hmotnosti, anémii, gastrointestinalnom krvacani, dysfagii,
pretrvavajiicom vracani alebo vracani krvi, pretoze pantoprazol méze potlacit’ priznaky a oneskorit’
diagnostiku zdvazného ochorenia. V takomto pripade sa ma vylucit maligne ochorenie.

- ak maji v anamnéze zalido¢né vredy alebo podstupili gastrointestinalnu operaciu.

- ak si nepretrzite symptomaticky lieCia poruchy travenia alebo palenie zahy dlhsie ako 4 tyzdne.

- pri zltacke, poruche funkcie peCene alebo ochoreni pecene.

- pri akomkol'vek zavaznom ochoreni, ktoré ovplyvnuje celkovy pocit zdravia.

- upacientov star§ich ako 55 rokov s novo vzniknutymi alebo nedavno zmenenymi priznakmi.

Pacienti s dlhodobymi rekurentnymi priznakmi ako su traviace tazkosti alebo palenie zahy musia

v pravidelnych intervaloch navstevovat’ svojho lekara. Zv1ast pacienti starsi ako 55 rokov, ktori denne
uzivaju vol'nopredajny liek ovplyviujuci traviace tazkosti alebo palenie zahy, maju informovat’
svojho lekarnika alebo lekara.

Pacienti nesmu subezne uzivat’ iny inhibitor proténovej pumpy (PPI) alebo liek zo skupiny
H, antagonistov.

Pacienti sa maju poradit’ so svojim lekdrom pred uzitim tohto lieku, ak maji podstupit’ endoskopické
vySetrenie alebo absolvovat’ ureazovy dychovy test.

Pacientov treba poucit, Ze tabletami sa nedosiahne okamzita ilava od t'azkosti.

Ustup priznakov mozu pacienti zaéat’ pocitovat’ priblizne po jednom dni liegby pantoprazolom, ale na
dosiahnutie uplnej kontroly palenia zdhy moze byt potrebné uzivat’ liek 7 dni. Pacienti nesmu uzivat’
pantoprazol ako preventivny liek.

Gastrointestinalne infekcie spdsobené baktériami

Znizenie kyslosti v zaladku akymkol'vek spdsobom — vratane PPI — zvySuje pocet baktérii, ktoré su
normalne pritomné v gastrointestinalnom trakte. Liecba antisekre¢nymi liekmi vedie k mierne
zvySenému riziku gastrointestinalnych infekcii, ako st infekcie spdsobené Salmonellou,
Campylobacterom alebo Clostridium difficile.

Subezné podavanie atazanaviru s PPI sa neodporuca (pozri Cast’ 4.5). Ak je kombindcia atazanaviru
s PPI nevyhnutna, odportca sa klinické sledovanie (napr. virusova zataz) v kombinacii so zvySenou
davkou atazanaviru na 400 mg so 100 mg ritonaviru. Denné davka 20 mg pantoprazolu sa nema
prekrocit’.

Zavazné kozné neziaduce reakcie (severe cutaneous adverse reactions, SCAR)

V suvislosti s pouzivanim pantoprazolu boli s neznamou frekvenciou vyskytu hlasené zavazné kozné
neziaduce reakcie (SCAR) vratane multiformného erytému, Stevensovho-Johnsonovho syndromu
(SJS), toxickej epidermalnej nekrolyzy (TEN) a liekovej reakcie s eozinofiliou a systémovymi
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priznakmi (DRESS), ktoré mozu byt Zivot ohrozujice alebo smrtel'né (pozri Cast’ 4.8).

Pacientov treba poucit’ o tychto prejavoch a priznakoch a dokladne sledovat’ vyskyt koznych reakcii.
Ak sa objavia prejavy a priznaky naznacujuce takéto reakcie, je potrebné podavanie pantoprazolu
okamzite ukoncit’ a zvazit alternativnu liecbu.

Subaktitny kozny lupus erythematosus (subacute cutaneous lupus erythematosus, SCLE)

PPI suvisia s vel'mi zriedkavymi pripadmi subakutneho kozného lupusu erythematosus (SCLE). Ak sa
vyskytnu 1ézie, najma na miestach vystavenych slnku, a ak st sprevadzané artralgiou, pacient ma
ihned’ vyhl'adat’ lekarsku pomoc a zdravotnicky pracovnik mé zvazit’ ukoncenie liecby Nolpazou.

Ak sa pri predchadzajicej PPI lieCbe vyskytol SCLE, riziko vzniku SCLE méze byt vyssie aj pri
pouziti inych PPI.

Interferencia s laboratérnymi testami

Zvysena hladina chromograninu A (CgA) mdze interferovat’ s vysetreniami na neuroendokrinné
nadory. Aby sa zabranilo tejto interferencii, lieCba Nolpazou sa mé prerusit’ aspoii na 5 dni pred
vykonanim merani CgA (pozri Cast’ 5.1). Ak sa hladiny CgA a gastrinu nevratia po prvom merani k
referen¢nému rozsahu, merania sa maju zopakovat’ po 14 ditoch od ukoncenia liecby PPI.

Tento liek je urceny len na kratkodobé uzivanie (do 4 tyzdiiov) (pozri Cast’ 4.2). Pacientov treba
upozornit’ na dodato¢né rizika pri dlhodobom pouzivani liekov a potrebe preskripcie a zdoraznit
pravidelné sledovanie.

Pri dlhodobom pouzivani lieku je potrebné vziat do tivahy nasledovné dodatocné rizika:

Vplyv na absorpciu vitaminu B,

Pantoprazol, rovnako ako vsetky lieky blokujice zalido¢nu kyselinu, mozZe zniZzovat’ absorpciu
vitaminu B, (kyanokobalaminu) z dovodu hypo- alebo achlérhydrie. To je potrebné vziat’ do uvahy
pri dlhodobej liecbe u pacientov so zniZzenou zasobou vitaminu By, v tele alebo u pacientov s
rizikovymi faktormi, ktoré znizuji absorpciu vitaminu Bi», alebo pri spozorovani stivisiacich
klinickych priznakov.

Zlomeniny kosti

PPI, najmé ak sa uzivaji vo vysokych davkach a dlhodobo (> 1 rok), m6zu mierne zvysit’ riziko
zlomeniny bedrovej kosti, zapéstia a chrbtice, a to hlavne u starich pacientov alebo ak su pritomné iné
zname rizikové faktory. Pozorovacie Studie naznacujt, Ze PPI moézu zvysit’ celkové riziko zlomenin

0 10 — 40 %. Toto zvySenie mdze byt Ciastocne spdsobené inymi rizikovymi faktormi. Pacientom

s rizikom vzniku osteopordzy ma byt poskytnuta starostlivost’ v stlade so suc¢asnymi klinickymi
odportcaniami a maji mat’ dostato¢ny prijem vitaminu D a vapnika.

Hypomagneziémia

U pacientov, ktorych liecba PPI, ako je pantoprazol, trvala najmenej tri mesiace a vo vac¢Sine pripadov
jeden rok, bola zriedkavo hlasena zavazna hypomagneizémia. M6ézu sa vyskytnut’ zavazné prejavy
hypomagneziémie ako je inava, tetania, delirium, ke, zavrat a ventrikularna arytmia, av§ak mézu
zaCinat’ nenapadne a zostat’ nepovSimnuté. Hypomagneziémia méze viest' k hypokalciémii a/alebo
hypokaliémii (pozri Cast’ 4.8). U vicSiny pacientov sa hypomagneziémia (a hypomagneziémia spojend
s hypokalciémiou a/alebo hypokaliémiou) upravila po doplneni horcika a preruseni liecby PPI.

Zdravotnicki pracovnici maju zvazit meranie hladiny hor¢ika pred zaciatkom a pravidelne pocas
liecby PPI, pacientom, u ktorych sa predpoklad4 dlhodoba liecba alebo ktori uzivaju PPI s digoxinom
alebo liekmi, ktoré mozu spdsobit’ hypomagneziémiu (napr. diuretika).

Nolpaza 20 mg obsahuje sorbitol a sodik

Tento liek obsahuje 18 mg sorbitolu v jednej tablete.

Musi sa vziat’ do uvahy aditivny G¢inok subezne podavanych liekov obsahujtcich sorbitol (alebo
fruktézu) a prijem sorbitolu (alebo fruktdzy) v strave.
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Obsah sorbitolu v peroralnych lickoch moéze ovplyvnit’ biologicku dostupnost’ inych lickov na
peroralne pouzitie podavanych subezne.

Tento liek obsahuje menej ako 1 mmol sodika (23 mg) v jednej tablete, t. j. v podstate zanedbateI'né
mnozstvo sodika.

4.5 Liekové a iné interakcie

Lieky s absorpciou zavislou od pH

Z dovodu vyraznej a dlhotrvajlicej inhibicie sekrécie zalidocnej kyseliny méze pantoprazol znizit
absorpciu lieciv, ktorych biologicka dostupnost’ z&visi od pH v zaludku, napr. niektoré azolové
antimykotiké ako je ketokonazol, itrakonazol, posakonazol a iné lieky ako erlotinib.

Inhibitory HIV proteaz

Stbezné podavanie pantoprazolu s inhibitormi HIV proteédz, ktorych absorpcia je zavisla od kyslého
pH v zaludku, ako su atazanavir, nelfinavir, je kontraindikované z dévodu vyrazného znizenia ich
biologickej dostupnosti (pozri Cast’ 4.3).

Antikoagulancid kumarinového typu (fenprokumoén alebo warfarin)

Aj ked’ sa v klinickych farmakokinetickych stadiach nepozorovali interakcie pri suibeznom podavani
fenprokumoénu alebo warfarinu, v obdobi po uvedeni na trh sa v ojedinelych pripadoch zaznamenali
zmeny hodnot INR (International Normalised Ratio). Preto sa u pacientov liecenych
antikoagulanciami kumarinového typu (fenprokumoén alebo warfarin) odporuca sledovanie
protrombinového casu/INR hodnét po zacati, ukonceni liecby alebo pri nepravidelnom uZzivani
pantoprazolu.

Metotrexat

Pri subeznom uzivani vysokych davok metotrexatu (napr. 300 mg) a PPI bolo u niektorych pacientov
hlasené zvySenie hladiny metotrexatu. Preto v pripadoch, kedy sa pouzivaji vysoké davky
metotrexatu, napriklad pri rakovine a psoriaze, sa ma zvazit’ do¢asné prerusenie uzivania
pantoprazolu.

Dal3ie interakéné §tadie

Pantoprazol sa extenzivne metabolizuje v pecCeni prostrednictvom enzymatického systému cytochromu
P450. Hlavna metabolicka dréha je demetylacia prostrednictvom CYP2C19 a d’alSou metabolickou
drahou je oxidacia prostrednictvom CYP3A4.

Interak¢né stadie s karbamazepinom, kofeinom, diazepamom, diklofenakom, digoxinom, etanolom,
glibenklamidom, metoprololom, naproxénom, nifedipinom, fenytoinom, piroxikamom, teofylinom

a peroralnymi kontraceptivami obsahujicimi levonorgestrel a etinylestradiol nepreukazali ziadne
klinicky vyznamné interakcie. Avsak interakciu pantoprazolu s inymi liecivami, ktoré sa metabolizuju
tym istym enzymovym systémom nie je mozné vylucit’.

Nepozorovali sa interakcie pri sibeznom podavani antacid.

Uskutocnili sa tiez interak¢né Stiidie pri subeznom podéavani pantoprazolu s niektorymi antibiotikami
(klaritromycin, metronidazol, amoxicilin). Ziadne klinicky vyznamné interakcie sa nezistili.

Interakcie pri laboratérnych testoch na drogy

U pacientov lie¢enych pantoprazolom sa vyskytli hlasenia falo$ne pozitivnych vysledkov pri
niektorych skriningovych testoch mocu na tetrahydrokanabinol (THC). Na overenie pozitivnych
vysledkov sa ma zvazit’ pouzitie alternativnej potvrdzovacej metody.
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4.6 Fertilita, gravidita a laktacia

Gravidita

Nie su k dispozicii dostatoéné udaje o pouZiti pantoprazolu u gravidnych Zien. Stadie na zvieratach
preukézali reprodukéni toxicitu. V predklinickych Stadidch sa neziskal Ziadny dokaz o zhorSenej
fertilite alebo teratogénnych ucinkoch (pozri cast’ 5.3). Nie je zname potencialne riziko u I'udi.
Pantoprazol sa nema uzivat’ pocas gravidity.

Dojcenie
Pantoprazol/metabolity boli zistené v l'udskom mlieku. Vplyv pantoprazolu na novorodencov/dojcata
nie je znamy. Nolpaza sa nemé uzivat’ pocas dojcenia.

Fertilita

V studiach na zvieratach sa nepreukazali zZiadne poruchy fertility po podani pantoprazolu (pozri Cast’
5.3).

4.7 Ovplyvnenie schopnosti viest’ vozidla a obsluhovat’ stroje

Nolpaza nema Ziadny alebo ma zanedbateI'ny vplyv na schopnost’ viest’ vozidla a obsluhovat stroje.
Mozu sa vyskytnut’ neziaduce G¢inky ako zavraty a poruchy videnia (pozri Cast’ 4.8). V takychto
pripadoch pacient nema viest’ vozidla alebo obsluhovat’ stroje.

4.8 Neziaduce ucinky

Sthrn bezpecnostného profilu
Priblizne u 5 % pacientov sa mozu vyskytnut’ neziaduce u¢inky.

Tabulkovy zoznam neziaducich u¢inkov
Pocas liecby pantoprazolom sa zaznamenali nasledujuce neziaduce tcinky.

V nasledujucej tabul'ke st neziaduce ucinky usporiadané podla klasifikacie frekvencie vyskytu
MedDRA: vel'mi ¢asté (> 1/10); Casté (> 1/100 az < 1/10); menej Casté (> 1/1 000 az < 1/100);
zriedkavé (> 1/10 000 az < 1/1 000); vel'mi zriedkavé (< 1/10 000), nezname (neda sa odhadnut’
z dostupnych udajov).

V ramci jednotlivych skupin frekvencii si neziaduce ucinky usporiadané v poradi klesajtcej
zavaznosti.

Tabulka 1. NeZiaduce ucinky pantoprazolu z klinickych skusani a po uvedeni lieku na trh

Frekven-
cia
. Casté Menej ¢asté Zriedkavé VePmi zriedkavé Nezname
Trieda
organovyc
systémov
Poruchy krvi agranulocytéoza | trombocytopénia;
a lymfatickéh leukopénia;
0 systému pancytopénia
Poruchy precitlivenost’
imunitného (vratane
systému anafylaktickych
reakcii a
anafylaktického
Soku)
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Poruchy hyperlipidémia hyponatriémia;
metabolizmu a zvysenie hypomagneziémia;
a vyZivy lipidov hypokalciémia';
(triglyceridy, hypokaliémia'
cholesterol);
zmeny telesnej
hmotnosti
Psychiatrické poruchy spanku depresia (a dezorientacia (a halucinacie;
poruchy zhorSenie jej zhorSenie jej zmétenost’ (najma
priznakov) priznakov) u predisponova
nych pacientov;
tiez zhorSenie uz
existujucich
priznakov)
Poruchy bolest’ hlavy; poruchy chuti parestézia
nervového zavrat
systému
Poruchy oka poruchy
videnia/rozmaza
né videnie
Poruchy glandularne | hnacka, mikroskopicka
gastrointestin | polypy nauzea/vracanie; kolitida
alneho fundu abdominalna
traktu (benigne) distenzia
a naduvanie;
zapcha; sucho
v ustach;
abdominalna bolest’
a diskomfort
Poruchy zvySenie hladin zvysenie hepatocelularne
pecene a pecenovych hladiny poskodenie;
Zl¢ovych ciest enzymov bilirubinu zltacka;
(transaminéz, y-GT) hepatocelularne
zlyhanie
Poruchy koze vyrazka/exantém/ zihlavka; Stevensov-
a podkoZného erupcie; pruritus angioedém Johnsonov
tkaniva syndrom; Leyellov
syndrom (TEN);
liekova reakcia s
eozinofiliou a
systémovymi
priznakmi
(DRESS);
multiformny
erytém,;
fotosenzitivita;
subakutny kozny
lupus
erythematosus
(pozri Cast 4.4)
Poruchy zlomeniny zapéstia, | artralgia; svalové kice
kostrovej a bedrovej kosti, myalgia v dosledku portich
svalovej chrbtice elektrolytov
sustavy
a spojivového
tkaniva
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Poruchy
obliciek a
mocovych
ciest

tubulointersticidlna
nefritida (TIN)

(s mozZnost'ou
progresie do
zlyhania obli¢iek)

Poruchy
reprodukénéh
o0 systému a
prsnikov

gynekomastia

Celkové
poruchy a
reakcie

Vv mieste
podania

asténia, Uinava a
malatnost’

zvySena telesna
teplota;
periférny edém

Thypokalciémia a/alebo hypokaliémia mozu stvisiet’ s hypomagneziémiou (pozri ¢ast’ 4.4)

HIlésenie podozreni na neziaduce reakcie

Hlasenie podozreni na neziaduce reakcie po registracii lieku je dolezité. Umoziuje priebezné
monitorovanie pomeru prinosu a rizika lieku. Od zdravotnickych pracovnikov sa vyzaduje, aby hlasili
akékol'vek podozrenia na neziaduce reakcie na narodné centrum hlasenia uvedené v Prilohe V.

4.9 Predavkovanie

Priznaky
Nie st zndme priznaky predavkovania u l'udi.

Dévky az do 240 mg aplikované i.v. dlhSie ako 2 minuty boli dobre tolerované.

Liecba

Pantoprazol sa extenzivne viaze na bielkoviny, preto nie je I'ahko dialyzovatelny.

Pri predavkovani s klinickymi prejavmi intoxikécie, nie st popri symptomatickej a podpornej liecbe
potrebné Ziadne Specifické terapeutické postupy.

S. FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Lie¢iva pri poruchach acidity, inhibitory proténovej pumpy
ATC kod: A02BC02

Mechanizmus ucinku
Pantoprazol je substituovany benzimidazol, ktory v zaladku inhibuje sekréciu kyseliny
chlorovodikovej $pecifickym blokovanim proténovych pump parietalnych buniek.

Pantoprazol sa konvertuje na svoju aktivnu formu, cyklicky sulfénamid, v kyslom prostredi
parietalnych buniek, kde inhibuje enzgym H'/K"-ATP-azu, t. j. posledny stupeni v produkcii kyseliny
chlorovodikovej v zaludku.

Inhibicia zavisi od davky a ovplyviiuje bazélnu aj stimulovanut sekréciu kyseliny. U vécSiny pacientov
palenie zahy a priznaky refluxu vymiznu do 1 tyzdia. Pantoprazol znizuje kyslost’ v zaluadku,
dosledkom ¢oho sa imerne k zniZeniu kyslosti, zvySuje hladina gastrinu. ZvySenie gastrinu je
reverzibilné. PretoZe sa pantoprazol viaZe na enzym distalne k Grovni bunkového receptora, méze
inhibovat’ sekréciu kyseliny chlorovodikovej nezavisle od stimulacie inymi latkami (acetylcholin,
histamin, gastrin). Bez ohl'adu na to, ¢i je podanie lie¢iva peroralne alebo intravendzne, Gcinok je
rovnaky.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc
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Hladina gastrinu nala¢no sa po aplikacii pantoprazolu zvysuje. Pri kratkodobom pouzivani zvycajne
neprekracuje horny limit referenéného intervalu. Po¢as dlhodobej liecby sa hladina gastrinu vo vac¢Sine
pripadov zdvojnasobi. Nadmerné zvysenie sa vSak vyskytuje len v ojedinelych pripadoch. Dosledkom
toho, v malom pocte pripadov pocas dlhodobej liecby, je pozorované mierne az stredne vel’ké zvySenie
poctu Specifickych endokrinnych buniek (ECL) v zalidku (jednoduchd az adenomatoidna
hyperpléazia). Podl'a doteraz uskuto¢nenych studii sa u 'udi nezistila tvorba karcinoidnych prekurzorov
(atypicka hyperplazia) alebo gastrickych karcinoidov, ktoré st popisané v §tadiach na zvieratach
(pozri Cast’ 5.3).

Klinicka uc¢innost’ a bezpecnost

V retrospektivnej analyze 17 studii s 5 960 pacientmi s gastroezofagovou refluxovou chorobou
(GERD), ktori boli lie¢eni 20 mg pantoprazolu v monoterapii, sa hodnotili priznaky spojené

s refluxom kyseliny napr. palenie zahy a regurgitacia kyseliny Standardizovanou metodikou. Vo
vybranych stidiach musel byt zaznamenany aspon jeden priznak refluxu kyseliny pocas 2 tyzdiov.
V tychto stadiach sa GERD diagnostikoval na zaklade endoskopického vySetrenia s vynimkou jedne;j
studie, ktorej sa zicCastnili pacienti len na zaklade symptomatologie.

V tychto stadiach bol percentualny podiel pacientov s tiplnou ul’'avou od palenia zahy v skupine
s pantoprazolom medzi 54,0 % az 80,6 % po 7 diioch. Po 14 a 28 diloch sa Gplna tl'ava od pélenia
zahy zaznamenala u 62,9 % az 88,6 %, resp. 68,1 % az 92,3 % pacientov.

Podobne ako pri paleni zahy, sa dosiahla aj uplna ul'ava pri regurgitécii kyseliny. Po 7 ditioch bol
percentualny podiel pacientov s Gplnou ulavou od regurgitacie kyseliny medzi 61,5 % az 84,4 %, po
14 ditoch medzi 67,7 % az 90,4 % a po 28 diioch medzi 75,2 % az 94,5 %.

Pocas liecby antisekrecnymi liekmi sa hladina gastrinu v sére zvySuje ako odpoved’ na znizent
sekréciu kyseliny. Zvysi sa tiez hladina CgA v dosledku znizZenej kyslosti v zaludku. ZvySena hladina
CgA moze interferovat’ s vySetreniami na neuroendokrinné nadory.

Z dostupnych uverejnenych dékazov vyplyva, ze liecba inhibitormi proténovej pumpy sa ma prerusit’
5 dni az 2 tyzdne pred meraniami hladiny CgA. To umozni, aby sa hladiny CgA, ktoré mézu byt po
liecbe PPI falosne zvysené, vratili do referenc¢ného intervalu.

Preukazalo sa, Ze pantoprazol je jednoznac¢ne Gi¢innej$i v porovnani s placebom a s H2ZRA a nebol
horsi ako iné PPI. Miera ustupu priznakov refluxu kyseliny bola zna¢ne nezavisla od povodného stadia
GERD-u.

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Farmakokinetika sa nemeni po jednorazovom alebo opakovanom podani. V rozmedzi davky od 10 mg
do 80 mg zostava kinetika pantoprazolu v plazme linearna, po peroralnom aj po intravenéznom
podani.

Absorpcia

Pantoprazol sa po peroralnom podani tiplne a rychlo absorbuje. Preukazalo sa, Ze absolutna biologicka
dostupnost’ z tablety je priblizne 77 %. Priemerne po 2 — 2,5 hodinach po podani (tmax) jednej
peroralnej davky 20 mg sa dosiahla maximalna koncentracia (Cpmax) v sére priblizne 1 — 1,5 pg/ml a
tieto hodnoty zostavali konstantné aj po opakovanom podani. Prijem potravy nema vplyv na
biologicktl dostupnost’ (AUC alebo Crax), avSak zvySuje variabilitu Casu vstrebavania (lag-time; tiag).

Distribticia
Distribu¢ny objem je okolo 0,15 1/kg a vdzba na sérové proteiny je priblizne 98 %.

Biotransforméacia
Pantoprazol sa takmer Gplne metabolizuje v pe€eni.




Priloha €. 1 potvrdenia o prijati zmeny, ev. ¢.: 2024/04510-Z1B

Eliminacia

Klirens je priblizne 0,1 1/h/kg telesnej hmotnosti a terminalny polcas (t) je priblizne 1 h. Popisanych
je niekol’ko pripadov 0sob s oneskorenou eliminaciou. Vzhl'adom na Specificka vdzbu pantoprazolu na
protonovu pumpu parietalnych buniek, pol€as eliminécie nekoreluje s dlh§im trvanim G¢inku
(inhibicia sekrécie kyseliny).

Rendlna eliminécia predstavuje hlavnu cestu exkrécie (okolo 80 %) metabolitov pantoprazolu; zvySok
sa vylucuje stolicou. Hlavnym metabolitom v sére aj v moci je desmetylpantoprazol konjugovany so

sulfatom. Pol¢as hlavného metabolitu (priblizne 1,5 h) nie je ovela dlhsi ako polcas pantoprazolu.

Osobitné skupiny pacientov

Porucha funkcie obliciek

Pacientom s poruchou funkcie obli¢iek (vratane dialyzovanych pacientov, dialyza odstrani len
zanedbatel'né mnozstvo pantoprazolu) nie je potrebné znizit’ davkovanie. Rovnako ako u zdravych
0s0b je polc¢as pantoprazolu kratky. Hoci hlavny metabolit ma dlhsi pol¢as (2 — 3 h), exkrécia zostava
rychla, a preto nedochddza k akumulécii.

Porucha funkcie pecene

Po podani pantoprazolu pacientom s poruchou funkcie pecene (triedy A, B a C podl'a Childa-Pugha)
sa polcas zvysuje na 3 az 7 hodin a hodnoty AUC sa 3 — 6-nasobne zvysuju, zatial' ¢o Cpax sa v
porovnani so zdravymi jedincami len mierne zvysi, 1,3-nasobne.

Starsi
Mierne zvySenie AUC a Cpax u star$ich I'udi v porovnani s mlad$imi nie je klinicky vyznamné.

5.3 Predklinické iidaje o bezpec¢nosti

Predklinické udaje ziskané na zaklade obvyklych farmakologickych $tadii bezpe¢nosti, toxicity po
opakovanom podavani a genotoxicity neodhalili ziadne osobitné riziko pre l'udi.

V 2-ro¢nych stadiach karcinogenity na potkanoch bol pozorovany vyskyt neuroendokrinnych nadorov.
Okrem toho boli v jednej studii u potkanov zaznamenané skvamdzne bunkové papilomy

v predzalidku potkanov. Po dokladnom preskiimani mechanizmu veduceho k tvorbe gastrickych
karcinoidov pri substitucii benzimidazolmi sa prislo k zaveru, Ze ide o sekundarnu reakciu na
nadmerné zvysenie hladiny gastrinu v sére, ktoré sa vyskytovalo u potkanov pocas dlhodobej liecby
vysokymi davkami pantoprazolu.

V 2-ro¢nych stadiach na hlodavcoch bol pozorovany narast poctu nadorov pecene u potkanov (iba v
jednej studii na potkanoch) a u samic mysi, o bolo interpretované ako doésledok rychleho
metabolizmu pantoprazolu v peceni.

Bolo zistené nepatrné zvysSenie neoplastickych zmien Stitnej zl'azy v skupine potkanov, ktori dostavali
najvyssie davky (200 mg/kg telesnej hmotnosti) v jednej 2-rocnej $tadii. Vyskyt tychto nadorov je
spojeny so zmenami pri odbliravani tyroxinu v peceni potkanov indukovanymi pantoprazolom.
Vzhl'adom na to, Ze terapeuticka davka u ¢loveka je nizka, neo¢akavaji sa ziadne vedl'ajsie i€¢inky na
Stitnu zl'azu.

V peri-postnatalnej reprodukénej $tadii na potkanoch navrhnutej na vyhodnotenie vyvoja kosti sa
prejavy toxicity mlad’at (mortalita, nizSia priemerna telesnd hmotnost’, nizsi priemerny prirastok
telesnej hmotnosti a znizeny rast kosti) pozorovali pri expoziciach (Cmax) priblizne 2-krat vysSich ako
st klinické expozicie u I'udi. Na konci fazy zotavenia, bez uzivania lieku, boli kostné parametre
podobné u vsetkych skupin a tiez telesné hmotnosti mali reverzibilny trend. ZvySena mortalita bola
hlasena len u mlad’at potkanov pred odstavenim (do veku 21 dni), o sa odhaduje na vek deti do

2 rokov. Vyznam tychto nalezov pre pediatricka populaciu je nejasny. Pri predchadzajicej peri-
postnatalnej studii na potkanoch s mierne niz$imi davkami sa pri davke 3 mg/kg nezistili ziadne
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neziaduce U¢inky v porovnani s nizkou davkou 5 mg/kg v tejto studii.

Stadie nepreukézali vplyv na poruchy fertility ani teratogénne t&inky.
Prestup pantoprazolu placentou sa skiimal u potkanov, pri¢om sa zistilo, Ze sa zvySuje pri pokrocilej
gestacii. V dosledku toho je koncentracia pantoprazolu v plode kratko pred porodom zvysena.

6. FARMACEUTICKE INFORMACIE

6.1 Zoznam pomocnych latok

Jadro tablety:
manitol

krospovidén (typ A, typ B)
uhli¢itan sodny

sorbitol (E420)

stearat vapenaty

Filmotvorna vrstva:
hypromeldza
povidon (K25)

oxid titanicity (E171)
zIty oxid zelezity (E172)
propylénglykol
kopolymér MA/EA
laurylsiran sodny
polysorbat 80
makrogol 6000
mastenec

6.2 Inkompatibility

Neaplikovatel'né.

6.3 Cas pouZitel'nosti

5 rokov

6.4 Specialne upozornenia na uchovavanie

Tento liek nevyzaduje Ziadne zvlastne teplotné podmienky na uchovavanie.
Uchovavajte v pdvodnom obale na ochranu pred vlhkostou.

6.5 Druh obalu a obsah balenia

Blistrové balenie (OPA/AI/PVC/ Al) v papierovej Skatul’ke.
Velkosti balenia: 7 a 14 gastrorezistentnych tabliet.

Na trh nemusia byt uvedené vSetky velkosti balenia.
6.6 Specialne opatrenia na likvidaciu a iné zaobchadzanie s lieckom

Ziadne zvlastne poziadavky.
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7. DRZITEL, ROZHODNUTIA O REGISTRACII
IV(RKA, d.d., Novo mesto

Smarjeska cesta 6

8501 Novo mesto

Slovinsko

8. REGISTRACNE CiSLO

09/0236/07-S

9, DATUM PRVEJ REGISTRACIE/PREDLZENIA REGISTRACIE
Datum prvej registracie: 19. jana 2007

Datum posledného predlzenia registracie: 26. augusta 2013

10. DATUM REVIZIE TEXTU

09/2026

Podrobné informacie o tomto lieku s dostupné na internetovej stranke Statneho tstavu pre kontrolu
lie¢iv (www.sukl.sk).
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